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The influence of chronic exposure to increased 
doses of sodium fluoride and ionizing radiation 
on antioxidant state and energy metabolism 
in the liver of animals
Ц е л ь  работы' .  Изучение влияния хронической фтористой  
интоксикации и ионизирую щ ей радиации (ИР) на антиокси- 
дантный статус и энергетический обмен в печени животных.
М а т е р и а л ы  и м е т о д ы :  И сследования проведены на 50 бе ­
лых крысах-самцах линии Вистар. Натрия фторид вводили пе­
рорально в суточной дозе  10 м г /к г  массы тела. Гамма-облуче­
ние воспроизводили кобальтовой пушкой АГАТ-2 в суммарной  
дозе  7 Гр. Определяли концентрацию малонового диальдегида  
(МДА), активность каталазы, супероксндди см утазы  (СОД), 
содерж ание цАМФ, цГМФ, АТФ , АМ Ф , Р К К , глобулинов и 
гистонов. Определяли тканевое ды х а н и е  по Чансу.
Р е з у л ь т а т ы :  У подопытных животных при комбинирован­
ном действии натрия фторида и ИР наблюдали увеличение кон­
центрации МДА, снижение активности каталазы и СОД, а так­
ж е  содержания АТФ и АД Ф, возрастание концентрации АМФ  
и неорганического фосфата. Снижался коэффициент эффектив­
ности фосфорилирсвания А Д Ф /0 .
В ыво ды:  Сочетанное воздействие в течение 6 месяцев повы­
шенных доз фтора и многоразового массивного ионизирующего  
облучения приводит к усилению свободнорадикального о ки с­
ления и ослаблению антиоксидантной защиты по сравнению с 
эффектом однофакторного повреж дения.
Комбинированное действие натрия фторида и ИР снижало  
содержание макроэргов, цАМФ, РН К , глобулинов и гистонов, 
дыхательный контроль, потребление кислорода для дыхания  
при повышении концентрации цГМФ в печени. При этом адди­
тивные нарушения, возникающ ие при сочетанном действии,  
в значительной степени определяются эффектом гамма-облуче­
ния. Действие ИР и повышенное поступление натрия фтори­
да вызывает нарушение синтеза РНК, глобулинов и гистонов,  
снижение концентрации цАМФ в тканях печени, что свидетель­
ствует о метаболических сдвигах з фундаментальны х клеточ­
ных механизмах.
К л ю ч е в ы е  с ло ва :  антиоксиданты , перекисное окисление  
липидов, печень, радиация, натрия фторид, энергетический  
обм ен .
O b je c t i ve :  To s tu d y  the  in f lu e n c e  o f  chro n ic  f lu o r id e  in to ­
xicat ion  and io n iz in g  radiation  on a n t io x id a n t  s ta te  and energy  
metabolism in the l iv e r o f  anim als.
M a t e r i a l s  a n d  M e t h o d s :  The in v e s t ig a t io n  involved 50 white  
W istar  male rats.  Sodium  f lu o r id e  was in troduced  orally  in the  
daily dose 10 m g /k g  of the body mass. Gamma-rays were generated  
with cobalt u n it  AGAT-2 at a to ta l  dose  o f  7 Gy. Concentration of  
m alonic  d ia ld e h y d e ,  c a ta la s e  a c t iv i t y ,  s u p e r o x id e  d i sm u ta se  
concentration of cAMP, cGMP, ATP, R N A  of globulins and gistons  
were determ ined.  T issue  resp ira t ion  was eva lu ated  according to 
Chance.
R e s u l t s :  In the e xperim en ta l  a n im a ls  at combined action  of  
sodium  fluor id e  and radiat ion  the g ro w th  o f  malonic d ia ldehyde  
concentration ,  reduction of c a ta la se  and su perox ide  d ism utase  
a c t iv i ty ,  ATP, A D P  am ount as well  as increase  of AMP and ino­
rganic phosphate  concentration  were observed. The c o eff ic ien t  of 
e ffec t iv e n e ss  o f  phosphorylat ion  (A D P/Û )  was reduced.
C o n c l u s i o n :  Combined a c t io n  o f  increa sed  doses o f  N.aF for 
8 months and repeated m assive y-irradiation causes intensification  
of  free radical oxidation and w eakening  o f  antioxidant protection.
Combined ac t ion  o f  NaF and y - ir r a d ia t io n  reduces the c o n ­
centration of h igh-energy  com pounds (ATP, A D P, creatine phos­
phate), cAM P, K N A , g lobu lins  and g is to n s  as well as control of  
breathing and oxygen  consumption; the concentration of inorganic  
phosphate in the l iver  is  increased.
y - i r r a d i a t i o n  and in c r e a s e d  c o n s u m p t i o n  o f  N aF  d i s tu r b  
sy n th e s is  o f  E N A ,  g lo b u lin s  and g i s t o n s ,  decrease  the c o n c en ­
tration of cAMP in the l iver .  All  th is  d istu rb ances  are due to the” 
action of-/-irradiation as well as NaF, but the action of y-irradiation 
is more pronounced.
K e y  w o r d s :  a n t io x id a n ts ,  l ip id  p e r o x id a t io n ,  l iver ,  sod ium  
f luoride, radiation , energy  m etabolism .
Н а д л и ш к о в е  н а д х о д ж е н н я  ф т о р и д і в  в 
о р г а н і з м  с п р и ч и н я є  р і з н о м а н і т н і  біо- 
х е м іч н і  та м о р ф о ф у н к ц іо н а л ь н і  п о р у ш е н ­
н я  [1], в том у  ч и с л і  у т в о р е н н я  л ім ф о г іс -  
т і о ц и т а р н и х  і н ф і л ь т р а т і в  у п е ч і н ц і  [2]. 
В н а с л ід о к  х р о н іч н о г о  н а д х о д ж е н н я  н а д ­
л и ш к о в и х  доз ф торидів  до о р г а н і з м у  (п р и ­
б лизно  10 мг на  кг  м а с и  т іла )  а к т и в у ю т ь ­
ся  процеси  в і л ь н о р а д и к а л ь н о г о  перекис-
ного о к и с н е н н я  (ВПО) в к р о в і  за  р а х у н о к  
д и х а л ь н о г о  « в и б у х у  н е й т р о ф і л і в » , що п о ­
слаблює а н т и о к с и д а н т н и й  з а х и с т  о р г а н і з ­
м у  [3]. П р и  ц ь о м у  п о р у ш у є т ь с я  е н ер гети ч ­
н и й  обмін  у  п е ч ін ц і  [4], н е з в а ж а ю ч и  на  те, 
що ф то р ид - іо н  не п е р е т в о р ю є т ь с я  на  фто- 
р о о р г а н іч н і  с п о л у к и  [5].
Д ія  і о н і з у в а л ь н о ї  р а д і а ц і ї  ( ІР) п о в ’я з а ­
н а  я к  із р о з р и в о м  к о в а л е н т н и х  з в ’я з к і в
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б іопол ім ер ів ,  т а к  і з р а д іо л і з о м  води ,  п р о ­
д у к т и  я к о г о  ін і ц і ю ю т ь  їх  ВП О  [6]. В и я в ­
л е н і  п е в н і  д о з о з а л е ж н і  е ф е к т и  г а м м а -  
о п р о м ін ен н я  (ГО), я к і  с п р и я ю т ь  зм ін ен н ю  
р і в н я  ВПО та  а н т и о к с и д а н т н о г о  з а х и с т у  
[7]. Н и н і  щ е  не о т р и м а н о  д о с т ат н ь о  д а н и х  
про зм ін и  в е н е р г е т и ч н о м у  обм ін і  в к л і т и ­
н ах  і т к а н и н а х  п і с л я  в п л и в у  ГО [8].
Д о с л і д ж е н н я  о с т а н н іх  р о к ів  п о к а з а л и ,  
щ о  ІР ,  я к  і б у д ь - я к и й  ф а к т о р  н а в к о л и ш ­
нього серед овищ а ,  в п л и в а є  н а  о р г а н і з м  не 
ізольовано ,  а в п о єд н ан н і  з і н ш и м и  ч и н н и ­
к а м и  [9]. З м е н ш е н н я  д о з о в и х  н а в а н т а ­
ж е н ь  І Р  п і д в и щ у є  п и т о м у  в а г у  в п л и в у  
ф а к т о р ів  ін ш о ї  п р и р о д и  [10,  11].
Е ф е к т  ІР  м о ж е  в и я в л я т и с я  на  к л і т и н н о ­
м у  р івн і  в н ас л ід о к  ї ї  в з а є м о д і ї  з б а г ат ь м а  
ф а к т о р а м и .  Н а п р и к л а д ,  п і д в и щ у є т ь с я  
ч у тл ив ість  о р г а н і з м у  до р а д іа ц і ї  п ід  в п л и ­
вом свин ц ю ,  ф о р м а л ь д е г ід у  рту т і ,  к а д м ію  
[ 12 ].
Е ф е к т и  п о є д н а н о ї  д і ї  н а т р і ю  ф т о р и д у  і 
ГО досі м ало  в и вч ен і ,  х о ч а  ц і  п и т а н н я  а к ­
т у а л ь н і  з о г л я д у  н а  і с н у в а н н я  к о н т и н ­
гентів  людей,  щ о  п ід д аю т ь с я  х р о н іч н ій  дії 
п ід в и щ е н и х  доз ф т о р и д ів  і е п і зо д и ч н ій  — 
Г О .
М етою н а ш о ї  роб о ти  було д о с л і д ж е н н я  
п о єд н ан о ї  д ії  н ат р ію  ф т о р и д у  та  І Р  на  стан 
а н т и о к с и д а н т н о г о  с тат усу  й е н е р г е т и ч н о ­
го о бм іну  в п е ч ін ц і  т в а р и н .
Методика дослідження
Д о с л ід ж е н н я  п р о в о д и л и  на 50 б іл и х  щ у р а х -с а м ц я х  
п о п у л я ц ії В істар  м асою  1 8 0 -2 0 0  г. Т в а р и н  р о зп о д іл и ­
ли  на 4 груп и : І гр у п а  — к о н т р о л ь н а  (11 щ у р ів ); II — 
о тр и м у вала  протягом  6 м іс. п ер о р ал ьн о  во д н и й  розчин 
натр ію  ф тори д у  в добовій  дозі 10 м г н а к г  м аси  т іла  (15 
щ у р ів ); I II  — п ід л я га л а  ф р а к ц іо н о в ан о м у  зовн іш ньом у 
гам м а-о п р о м ін ю ван н ю  (Ь Б  7 0 /3 0 )  на а п а р а т і А ГА Т-2 у 
су м ар н ій  дозі 7 Гр п р о тяго м  3 дн ів  — 2 ,5 ; 2 ,5 ; 2 Гр (10 
щ у р ів ) ; IV — о т р и м у в а л а  н а т р ію  ф т о р и д  п р о тяго м  6 
м іс я ц ів  і н а п р и к ін ц і — ГО у з а з н а ч е н и х  д о зах  (14 
щ урів). Ч ерез 7 днів п іс л я  за к ін ч е н н я  ек сп ер и м ен ту  під 
гек сен ал о ви м  н ар к о зо м  (50  м г /к г  м аси  т іл а )  п ровод и ­
ли  ев т а н а з ію  тв а р и н  ш л я х о м  в ід б о р у  к р о в і з л івого  
ш л у н о ч к а  сер ц я .
Е к с ти р п о в а н у  п е ч ін к у  го м о ге н ізу в а л и  та в и зн ач ал и  
к он ц ен трац ію  м алонового  д іал ь д ег ід у  (М ДА) до й п ісля  
п івторагоди н н ої ін к у б а ц ії, а к ти в н іст ь  к а т а л а зи  і с.упер- 
оксиддисм утази  (СОД) [1 3 -1 5 ] , вм іст цА М Ф  і цГМФ [16], 
А Т Ф , А Д Ф , А М Ф , к р еа ти н ф о сф ату , н еорган ічн ого  фос­
ф ату  [1 7 -2 0 ] ,  а т а к о ж  су м ар н и й  вм іст  Р Н К , глобул ін ів  
та г істо н ів  [21 ]. У с у с п е н з ії м іт о х о н д р ій  геп а то ц и т ів  
д о с л ід ж у в а л и  с п о ж и в а н н я  к и сн ю  в ен д о ген н о м у  д и ­
х ан н і у 3-му та 4-м у ст ан а х  за  Ч а н со м , а т а к о ж  при бло­
к у в ан н і ротеноном  [22]. С т ати сти ч н у  оброб ку  о тр и м а­
них р езу льтат ів  проводили  зг ід н о  з к р и тер ієм  Стьюден- 
та.
Таблиця 1 — Стан антиоксидантного статусу печінки щурів при поєднаній дії натрію фториду та ГО (М ±т  ) 
Antioxidant state of the rat Liver at combined action of sodium fluoride and gamma-rays ( M - m )
Показник
Г рупа
І (норма) II (NaF) III (ГО) IV (N aF+ ГО)
МДА-0





101,7 ± 2 ,18 
р<0,001 
р,<0,01
М Д А -1,5 
























(ум. од.) 7 ,8 5 ±0 ,12
4,25±0,20
р<0,01
3 ,73±0 ,15 
Р,<0,01












Примітка. Тут і далі: р — п оказник в ірогідності в ідм інності результатів відносно І групи дослід ів; р ,— п оказник в ірогідності
відм інності результатів II групи відносно І групи дослід ів; р2 — показник в ірогідності в ідм інності результатів III групи 
відносно І групи дослід ів.
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Результати та їх обговорення
П і с л я  6 міс.  дії  п і д в и щ е н и х  доз  натр ію  
ф т о р и д у  в п е ч і н ц і  т в а р и н  в і д з н а ч а л о с я  
з б і л ь ш е н н я  к о н ц е н т р а ц і ї  М Д А -0  та  МДА- 
1 ,5 ,  п р и р о с т у  М Д А  в п р о д о в ж  і н к у б а ц і ї ,  
з р о с т а н н я  а к т и в н о с т і  СОД п р и  з м е н ш е н н і  
ак тивн о ст і  ка т ал а зи ,  щ о  в к а з у в а л о  на  з н и ­
ж е н н я  р і в н я  а н т и о к с и д а н т н о г о  з а х и с т у  
(табл. 1). К о н ц е н т р а ц і я  А Т Ф ,  А Д Ф  і кре-
а т и н ф о с ф а т у  в п е ч і н ц і  б у л а  з н и ж е н о ю ,  а 
А М Ф  і н ео р г ан іч н о г о  ф о сф ат у  — п ід в и щ е ­
ною (табл. 2). У м іт о х о н д р ія х  п еч ін к и  спо ­
с т е р і г а л и  з н и ж е н н я  д и х а л ь н о г о  к о н т р о ­
л ю .  П і д в и щ е н н я  к о н ц е н т р а ц і ї  ц А М Ф  у 
п е ч ін ц і  п р и з в о д и л о  до з б і л ь ш е н н я  к о е ф і ­
ц і є н т а  в і д н о ш е н н я  ц А М Ф / ц Г М Ф .
Ч е р е з  7 д н ів  п і с л я  т р и р а з о в о г о  г а м м а -  
о п р о м і н ю в а н н я  в п е ч ін ц і  с по стер ігал о ся  
п і д с и л е н н я  п р о ц е с ів  п е р о к с и д а ц і ї  та  п о ­
Таблиця 2 — Стан енергетичного обміну в печінці щурів при поєднаній, дії натрію фториду та ГО ( М ± т ) 
The state of energy metabolism in the rat liver at combined action of sodium fluoride and gamma-rays ( M±m )
Показник
Група
1 (норма) II (NaF) III (ГО) IV (NaF+ ГО)
АТФ
(м км оль/г)












































Таблиця 3 — Функціональний стан мітохондрій печінки щурів при поєднаній дії фториду натрію та ГО
( М~т )
Functional state, of mitochondria of the rat liver at combined action of sodium fluoride and gamma rays ( M ± m )
Показник
Г рупа
I (норма) II (NaF) III (ГО) IV (NaF+ ГО)
Ендогенне дихання 









Дихання з 1 мкМ ротенону 



























Коеф іцієнт А Д Ф /0  
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с л а б л е н н я  а н т и о к с и д а н т н о г о  з а х и с т у .  
З м і н и  вм істу  м а к р о е р г і в  у п е ч і н ц і  п і с л я  
в п л и в у  ГО б у л и  с х о ж и м и  з т а к и м и  п р и  
г іперфтороз і  за  в и н я т к о м  зн ач е н ь  к о н ц е н ­
т р а ц і ї  А М Ф .  Д а н і ,  щ о  х а р а к т е р з у ю т ь  
ф у н к ц і о н а л ь н и й  с тан  м іт о х о н д р ій  п е ч і н ­
к и  щ у р ів  п р и  п о є д н а н н і  д ії  н а т р ію  ф т о р и ­
ду  і ГО, н аведен і  в табл .  3.
У м і т о х о н д р і я х  п е ч і н к и  в і д з н а ч а л о с я  
з н и ж е н н я  д и х а л ь н о г о  к о н т р о л ю  та  к о е ­
ф і ц і є н т а  ф о с ф о р и л ю в а н н я  (А О Ф /О ) .  
Н а  в ід м ін у  від  е ф е к т і в  г іп е р ф т о р о з у  в н а ­
с л і д о к  г а м м а - о п р о м і н ю в а н н я  в п е ч і н ц і  
з н и ж у в а л а с я  к о н ц е н т р а ц і я  Р Н К  т а  
ц А М Ф  п р и  п і д в и щ е н н і  в м і с т у  ц Г М Ф .  
Й м о в і р н о ,  щ о  в і д б у в а л о с я  п о р у ш е н н я  
т р а н с к р и п ц і ї  т а  п і д с и л е н н я  р о з п а д у  
Р Н К ,  що м о ж е  бути  п о в ’я з а н и м  з а к т и в а ­
ц іє ю  к а л ь ц і є в о г о  к а с к а д у ,  к о м п о н е н т о м  
я к о г о  є ц Г М Ф  (табл. 4).
П р и  п о єд н ан ій  дії  н а т р ію  ф т о р и д у  та ГО 
в и я в и л и с ь  я с к р а в і ш і  з м і н и  а н т и о к с и ­
д а н т н о г о  с т а т у с у  в п е ч і н ц і  п о р і в н я н о  з 
о к р е м о ю  д іє ю  у ш к о д ж у в а л ь н и х  ф а к т о ­
рів .  Р і з к е  з б і л ь ш е н н я  п р и р о с т у  МДА п р о ­
т я г о м  і н к у б а ц і ї  с в і д ч и л о  про  в и с н а ж е н ­
н я  а н т и о к с и д а н т н о г о  з а х и с т у ,  я к е  п і д с и ­
л ю в а л о с я  п р о д у к ц і є ю  п е р е к и с у  в о д н ю  
в н а с л і д о к  і н д у к у в а н н я  а к т и в н о с т і  СОД 
п р и  р і з к о м у  з н и ж е н н і  а к т и в н о с т і  к а т а л а -  
зи .  П о р і в н я н о  з II та  II I  гр. у п е ч ін ц і  д о ­
с т о в і р н о  з н и ж у в а л а с я  к о н ц е н т р а ц і я  
А Т Ф ,  А Д Ф ,  к р е а т и н о ф о с ф а т у  т а  п і д в и ­
щ у в а в с я  вм іст  н ео р г ан іч н о г о  ф о сф ат у .  В 
м і т о х о н д р і я х  п е ч і н к и  в ід з н а ч а л о с я  д е я ­
к е  з н и ж е н н я ,  п о р і в н я н о  з к о н т р о л е м ,  
ен д о г ен н о го  д и х а н н я  та  д и х а н н я ,  б л о к о ­
в а н о г о  р о т е н о н о м ,  щ о  п е р е ш к о д ж а є  
о к и с н е н н ю  с у б ст р а т ів .  З н и ж е н н я  р і в н я  
д и х а л ь н о г о  ко н т р о л ю  та к о е ф іц ієн т а  ф о с ­
ф о р и л ю в а н н я  ( А Д Ф / 0 ) ,  й м ов ірн о ,  п о в ' я ­
зано  з н ед о с т а т н іс т ю  А Д Ф .
У н а с л ід о к  п о єд н ан о ї  дії  н ат р ію  ф т о р и ­
ду та  ІР  у п е ч ін ц і  з н и ж у в а л а с я  к о н ц е н т ­
р а ц і я  ц Г М Ф  відносно  значень ,  х а р а к т е р ­
н их  д л я  II I  гр. (д ія  ГО).
В и д а є т ь с я ,  щ о  п е р е к и с н а  д е с т р у к ц і я  
м ем бран  та в іл ь н о р а д и к а л ь н е  у ш к о д ж е н ­
н я  Д Н К  п р изв о д и ть  до з н и ж е н н я  сум ар но ї  
Р Н К ,  п і д с и л е н н я  в и т р а т  А Т Ф  д л я  р е п а ­
р а ц і ї  Д Н К  та  м ем бран ,  у ч ом у  м о ж е  в и я в ­
л я т и с ь  а н а б о л і ч н и й  е ф е к т  к а л ь ц і є в о ї  
м е с е н д ж е р н о ї  систем и ,  що в ід б и ва л о с я  у 
п р оцес і  с и н т е з у  б ілка .
Вміст Р Н К , білків і циклічних нуклеотидів у печінці щурів при поєднаній дії натрію фториду
та ГО (М ±т  )
and cyclic nucleotides amount in the rat liver at combined action of sodium fluoride and gamma-rays
( M ± m )
Показник
Г рупа
1 (норма) II (NaF) III (ГО) IV (NaF+ ГО)
РНК 











































ц А М Ф /цГМ Ф 17,2 30,2 8,6 12,1




1. П о є д н а н н я  дії  н а д л и ш к о в и х  доз ф т о ­
ру (10 м г / к г )  п р о тя го м  6 міс .  т а  ф р а к ц і о ­
н о в а н о г о  IB (LD 7 0 / 3 0 )  п р и з в о д и т ь  до 
п ідсилення  в іл ь н о р а д и к а л ь н о г о  окиснен-  
н я  т а  п о сл аб л ен н я  а н т и о к с и д а н т н о г о  з а ­
х и с т у  п о р ів н я н о  з д і є ю  о д н о ф а к т о р н о г о  
у ш к о д ж е н н я .
2. І о н і з у в а л ь н а  р а д і а ц і я ,  н а д л и ш к о в е  
н а д х о д ж е н н я  натр ію ф т о р и д у  та  їх  к о м б і ­
н о в а н а  д ія  с п р и ч и н я є  з н и ж е н н я  в м іс т у  
м а к р о е р г і в ,  ц А М Ф ,  Р Н К ,  г л о б у л і н і в ,  
г істонів ,  а т а к о ж  д и х а л ь н о г о  к о н т р о л ю  в 
т к а н и н а х  печ інки ,  що с в ід ч и т ь  про м е т а ­
бол ічн і  зсуви у ф у н д а м е н т а л ь н и х  к л і т и н ­
н и х  м ех ан ізм ах .
3. П о р у ш е н н я ,  я к і  в и н и к а ю т ь  при  п о ­
є д н а н н і  дії IP  та н ат р ію  ф т о р и д у  х о ч а  і є 
а д и т и в н и м и ,  втім в е л и к о ю  м ір о ю  в и з н а ­
ч аю ть ся  ефектом г а м м а - о п р о м ін ю в а н н я .
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